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はじめに
本来無害なはずの抗原（アレルゲン）に対して，免疫
系が過剰に反応することによって引き起こされる疾患が
アレルギーである。近年増加している花粉症，アレルギー
性鼻炎，気管支喘息などは，特に I 型アレルギーによっ
て引き起こされている。この型アレルギーの特徴は，
アレルゲンとアレルゲンに対する特異的な IgE 抗体の
複合体が肥満細胞を活性化することによって，アレル
ギー症状を引き起こすことである。本稿では，IgE 抗体
産生を誘導する生体機構と，それを増強させる可能性の
ある要因について述べたい。
１．Th１／Th２細胞による IgE 抗体産生の調節
ある外来抗原が体内に侵入したとき，常にそれに対し
て IgE 抗体ができるわけでは無い。IgE 抗体が産生され
るのは，主に Th２と呼ばれるヘルパー T 細胞が活性化
された場合である１）。Th２細胞は，IL‐４（interleukin‐４）
などのサイトカインを放出することで，B 細胞における
免疫グロブリンのクラススイッチを誘導して，IgE 産生
を促す。これに対して，Th１と呼ばれる T 細胞が活性
化された場合には，IL‐４は産生されず，IFN‐γなどを
放出して細胞障害性 T 細胞やマクロファージの活性化
を促す。これら Th１と Th２の分化はお互いに排他的
で，どちらかが誘導された場合には他方は抑制されるこ
とが知られている。つまり，ある抗原が生体内に侵入し
たとき，Th１と Th２のどちらの T 細胞が誘導される
かによって，その抗原に対する IgE が産生されるかど
うかが決定されている。例えば，花粉やダニの糞などの
アレルゲンは，少量が呼吸器系から侵入するが，これら
はTh２細胞を誘導しやすい条件であると考えられている。
２．アレルギー疾患の増加を促す要因
IgE 抗体産生を増加させる要因の１つとして，遺伝的
因子が考えられる２）。アトピー疾患の家系解析により，１１
番染色体と５番染色体に IgE 反応に影響を与える遺伝
子座が存在することが明らかとなっている。これらの遺
伝子座には，それぞれ IgE 受容体の βサブユニットと，
IL‐４，５，９，１３，GM-CSF（granulocyte macrophage-
colony stimulating factor）などの IgE へのクラススイッ
チや肥満細胞の増殖に関わる遺伝子がクラスターをなし
ている。また，ある特定の MHC クラス II 対立遺伝子
が，Th２を誘導しやすい傾向があることも知られてお
り，アレルギーとのかかわりが考えられる。
しかし，近年になってアレルギー疾患が増加している
のは，遺伝的要因であるとは考えにくく，環境的な要因
が推測されている。例えば，都市部大気中の粒子状物質
の３０‐８０％をしめると云われているディーゼル排気粒子
は，マウスやヒトに暴露した場合，IgE 抗体および Th
２タイプのサイトカインを増加させることが報告されて
いる３）。他にも，幼少期のウイルスや細菌感染の減少と，
アトピーやアレルギー疾患を増加の関連も示唆されてい
る１）。ウイルス／細菌感染は Th１細胞を誘導することか
ら，これらへの感染の減少は，Th１／Th２のバランス
を Th２に片寄らせやすくしているのかもしれない。
ウイルス／細菌感染の場合と同様に，寄生虫感染とア
レルギー疾患の発症の間にも負の相関があることが知ら
れており，近年におけるアレルギー疾患の増加と関わっ
ている可能性がある４）。しかし，寄生虫感染の場合に誘
導されるのは Th２細胞であり，Th１／Th２バランスと
いう考え方では，アレルギー疾患との関係を説明できな
い。実際，寄生虫感染者では，アレルゲンに対する IgE
抗体を十分量もっているが，それにも関わらずアレル
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ギー症状は現れにくいことが報告されている。考えられ
る仮説の１つは，寄生虫感染によって産生されるポリク
ローナルな IgE 抗体が，肥満細胞上の IgE 受容体を占
有することで，アレルゲンが肥満細胞を刺激しなくなる
というものである。しかし，肥満細胞上の IgE 受容体
の数は，IgE の循環量の増加にともなって上昇するとい
う報告もあり，この仮説に対しては疑問が残る。他の可
能性としては，寄生虫感染によって誘導される IL‐１０や
TGFβ（transforming growth factor β）のような免疫抑
制性のサイトカインの関与が考えられる。これらは，T
細胞の増殖やサイトカイン産生を抑制したり，肥満細胞
の脱顆粒を抑制することが報告されており，アレルギー
反応に対しても抑制的に働いている可能性が示唆されて
いる。
３．おわりに
以上，Th１／Th２細胞バランスと IgE 抗体産生の関
係，およびこれらに影響をおよぼしうる要因について述
べた。しかし，アレルギー疾患が増加している免疫学的
な機構については不明で，さらなる研究がアレルギーの
予防・治療にとって必要であると考えられる。
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SUMMARY
Type I allergic diseases, such as rhinitis, pollinosis and bronchial asthma, are mediated
by Th2-type helper T cell induction, specific IgE antibody production and mast cell activa-
tion. Increases of these allergic diseases in recent years might be caused by skewed differ-
entiation of T cells toward Th2 cells by some environmental factors including diesel exhaust
particles and decreases of virus and bacteria infection in childhood. The decrease of para-
site infection is also thought to affect the susceptibility against allergic diseases by eliciting
polyclonal IgE production that suppresses mast cell activation. Important clues for preven-
tion and therapy of the allergic diseases would be derived from further investigations of the
relationship between the diseases and these environmental factors.
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